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Pr6cis de invention 

Une seringue sans aiguille servant & produire de petites 
gouttelettes et d les acc6l6rer & des vitesses suffisamment grandes pour 
que celles-ci puissent p6n6trer dans la peau du patient et ainsi produire 
I'effet m6dical recherch6 est d6crite dans le present document. 
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TtTRE DE [.'INVENTION 

Seringue sans aiguille pour I'injection sous-cutan£e de gouttelettes 
mgdicamenteuses. 

DOMAINE DE ^INVENTION 

5 La pr6sente invention a trait aux seringues. Plus sp6cifiquement, 

la pr6sente invention a trait d injection sous-cutan£e sans aiguille. 

DESCRIPTION DE L'ART ANTfeRIEUR 

Deux brevets ont d£jd 6t6 accord6s pour des appareils permettant 
d'injecter d haute vitesse des poudres m6dicamenteuses dans la peau du 
1 0 patient d partir de gaz a haute pression. 

Bellhouse et ai dans leur brevet US no. 5, 899,880 ont d6velopp6 
une seringue permettant d'acc6l6rer le medicament d des vitesses 
suffisantes pour obtenir I'effet th£rapeutique d6sir6. Une entreprise, 
Powderject Research Limited au Royaume-Uni et Powderject Vaccines, 
15 Inc. aux £tats-Unis a demand pour ('exploitation du concept. 

McCabe dans son brevet US 5,865,796 a d6velopp6, pour le 
compte de la meme entreprise, un appareil essentiellement similaire, 
principalement destine a I'usage en laboratoire, pour Tinjection de 
materiel g£n£tique. 

20 Ces deux appareils utilisent un medicament sous forme de poudre 

et acc6l£rent un gaz inerte £ Paide d'un tube d ondes de choc. 

Plusieurs entreprises commercialisent d6j& des seringues sans 
aiguilles : 

Powderject fwww.powderiect.com ) utilisent un mini-tube & choc 
25 pour acc6l6rer des particules microscopiques dans la peau du 

patient ; 
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Bioject ( www.bioiectcom ) utilisent un micro-jet de liquide £ haute 
pression pour p6n6trer la peau sans aiguille; 

Advantajet (www.advantaiet.com ) utilisent un micro-jet de liquide 
a basse pression. Le systeme est optimise pour I'insuline; et 

5 - Mediject (www.mediiect.com ) utilisent un systeme d'injection 
d'insuline semblable a celui de Advantajet. 

II ne semble exister aucun concept base sur la penetration de 
micro-gouttelettes voyageant & haute vitesse comme moyen de livraison 
de medicaments ou autres agents therapeutiques. 

10 OBJETS DE L'INVENTION 

Un objet de la presente invention est done de presenter un 
nouveau type de seringue sans aiguille. 

D'autres objets et caracteristiques de la pr6sente invention 
apparaTtront dans la description qui suit, relative £ un mode de realisation 
15 preterentiel, non limitatif et illustre par les figures annexees qui 
repr6sentent schematiquement : 

BREVE DESCRIPTION PES FIGURES 

La Figure 1 illustre le fonctionnement du concept de seringue 
selon une incorporation de la presente invention; 

20 La Figure 2 illustre le processus de formation de gouttelettes; 

La Figure 3 represente un montage experimental selon une 
incorporation de la pr6sente invention; 

La Figure 4 represente le fonctionnement du montage de la Figure 

3; et 

25 La Figure 5 represente une construction alternative selon une 

seconde incorporation de invention. 
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DESCRIPTION DETAILLEE DE L'INVENTION 

Un mode de realisation de la pr6sente invention sera maintenant 
d6crit £ titre purement indicatif. 

5 ^invention serf & injecter des substances, sous forme de 

gouttelettes, dans l'6pidenme du patient sans perforer la peau comme 
c'est le cas avec une aiguille. Les substances visees comprennent, entre 
autres : des vaccins, des anesth6siques, des medicaments, des 
hormones et des composes ggn&iques. Ces substances liquides 
1 0 parviennent £ p6n6trer la peau du patient grace £ leur petite taille et a la 
vitesse que produit le dispositif. 

Plus precis6ment, la pr&sente invention sert a produire de petites 
gouttelettes et £ les acc£ierer a des vitesses suffisamment grandes pour 
que celles-ci puissent p6netrer dans la peau du patient et ainsi produire 
15 I'effet medical recherche. Les avantages d'une telle approche sur les 
aiguilles sont assez evidents, les deux principaux etant : la reduction du 
risque d'infection et aussi la quasi-eiimination de la douleur et de la peur 

Le dispositif propose comprend gen6ralement deux systemes. Un 
premier systeme permet de produire des gouttelettes d'une taille d6siree, 
20 et £ un debit s6lectionne. Un second systeme permet d'acceierer les 
gouttelettes a une vitesse selection n6e et de les diriger £ un endroit 
determine de la surface de la peau ou d un autre tissu cible. 

Le systeme de production des gouttelettes peut utiliser une 
membrane comprenant des micro-trous £ travers laquelle un liquide est 
25 force au moyen d'une pression exerc6e en amont de la membrane. 

Alternativement, le systeme de production de gouttelettes 
microscopiques de taille contr6l6e peut utiliser un atomiseur ultrasonique, 
tel qu'utilise dans les humidificateurs ultrasoniques. par exemple. 
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Le systeme d'acc6l6ration des gouttelettes peut comprendre 
I'entraTnement des gouttelettes dans un jet gazeux & haute Vitesse, au 
moyen d'un convergent-divergent permettant d'obtenir un regime quasi- 
permanent, ou au moyen d'un tube £ choc ou £ expansion permettant 
5 d'obtenir un 6coulement instationnaire. 

Le systgme deceleration peut altemativement §tre base sur une 
acceleration eiectrostatique. Dans ce cas, les gouttelettes sont 
pr6alablement charg£es, par frottement par exemple. Puis elles sont 
soumises £ un champ eiectrostatique cr66 entre deux plaques paralieies, 
10 pleines ou perforees, chacune des plaques etant relive & un potentiel 
eiectrique oppose et dispos6e paralieiement & la surface ciblge pour 
Tinjection. 

Finalement, le systeme deceleration peut ggalement §tre base 
sur une injection directe, en produisant un jet liquids £ haute Vitesse, en 
1 5 aval d'une membrane d micro-trous, qui devient instable et se transforme 
en un train de gouttelettes. Dans ce cas, la membrane perforce est 
positionn£e pr6s de la surface cibtee pour Tinjection et parallgle £ celle-ci. 

Ainsi, la presente invention propose diffgrentes m6thodes de 
production de gouttelettes, ainsi que diffgrentes m6thodes permettant de 
20 les acceierer. II apparaTtra clairement £ une personne vers6e dans Tart 
que de nombreuses combinaisons de ces diff6rentes methodes de 
production de gouttelettes et de ces differentes methodes d'acc£l6ration 
sont possibles. 

II est a noter que dans les systgmes d'acc6l6ration des 
25 gouttelettes bases sur un entratnement de gaz £ haute Vitesse, les 
gouttelettes peuvent etre injectees £ diff£rents endroits de recoupment 
gazeux, et ce quelle que soit la mgthode de production de gouttelettes 
utilisee. Par exemple, si un convergent-divergent est utilise pour produire 
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un 6coulement gazeux en regime quasi-permanent, les gouttelettes 
peuvent §tre introduites dans cet 6coulement an amont, en aval, ou bien 
au col du convergent-divergent. 

La Figure 1 illustre de fagon schematise le fonctionnement du 
5 concept. II s'agit d'un reservoir (1 ) rempli de gaz inerte e haute pression, 
li£ au convergent-divergent (2) et au reservoir de liquide (3). A I'extremite 
du convergent-divergent se trouve la peau du patient (4). De plus, la 
membrane (5) se trouve dans la partie sup6rieure de reservoir de liquide 
et au col du convergent-divergent. Le reservoir est s6par6 du convergent- 
10 divergent et du reservoir de liquide par des valves (6-7). 

Pour d&clencher I'appareil, on ouvre premi6rement la valve (6), ce 
qui accetere le gaz inerte dans le convergent-divergent. Par la suite, on 
ouvre la valve (7) afin de propulser le liquide en travers de la membrane. 

Tel qu'illustre £ Figure 2, lorsque le liquide traverse la membrane 
15 il se produit un jet qui est par la suite transform^ en gouttelettes. Ces 
demieres sont finalement acc£ler6es par recoupment gazeux vers la 
peau du patient. II est £ noter que le liquide est acc6l6re par la difference 
de pression entre le reservoir et le col du convergent-divergent. En outre, 
le debit de liquide est determine par le nombre et la taille des trous 
20 constituant la membrane. 

II est & noter que la membrane illustr6e & la Figure 2 ne comprend 
qu'un orifice, a titre d'exemple. En pratique, le nombre et le diam6tre des 
orifices sont determines en fonction de ('application vis6e. 

L'ordre d'ouverture des valves n'est pas £ d6daigner. En effet, on 
25 doit premierement obtenir un regime permanent dans le convergent- 
divergent pour assurer une vitesse uniforme des gouttelettes. La Vitesse 
et la taille des gouttelettes contrdlent la profondeur de penetration dans 
la peau du patient. De plus, ces deux paramdtres doivent Stre optimises 
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afin de maximiser I'efficacite therapeutique et minimiser les traumatismes 
potentiels. 

Dans un premier temps, la theorie servant £ calculer recoupment 
de gaz dans le dispositif a 6t6 etablie. En particulier, le module montre 
5 que la vitesse produite dans le convergent-divergent est essentiellement 
fonction : 

du rapport de pression entre le gaz du reservoir et celui £ la sortie 
du convergent-divergent; 

des propri6t6s thermodynamiques des gaz du reservoir et de la 
10 sortie du convergent-divergent, notamment la vitesse du son (qui 

depend de la temperature) et le rapport de chaleurs specifiques de 
ces deux gaz; et 

du rapport de section entre le col et la sortie du convergent- 
divergent. 

15 En plus de ces caracteristiques, la vitesse des gouttelettes est 

aussi fonction : 

de la taille des gouttelettes; et 

de la longueur du divergent. 

Les parametres que nous avons valid6s exp6rimentalement sont : 

20 - la vitesse du gaz & la sortie; et 

le niveau de penetration des gouttelettes dans la peau. 

Le montage experimental, schematise & la figure 3, reprend 
essentiellement la geometrie montr6e & la figure 1 , qui est celle utilisee 
pour les calculs theoriques. Les sections au col et a la sortie du 
25 convergent-divergent sont respectivement 50 et 77 mm 2 . Avec ce rapport 
de sections, une pression au col de 410 kPa et une pression de sortie de 
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101.3 kPa, la vitesse du fluide a la sortie est de 800 m/s. Nous avons 
done positionne deux capteurs de pression afin de mesurer ces valeurs. 
Par la suite, on injecte 1cc d'eau dans le reservoir de liquide et la 
membrane comprenait 6 trous d'un diametre moyen de 200 microns. 
5 Pour determiner la taille des gouttelettes, nous avons utilise la m6canique 
des jets. La th6orie [ANNO J.N. (1977), The Mechanics of Liquid Jets, 
Lexington Book, 103p.] stipule que le diametre des gouttes form6es est 
environ deux fois plus grand que le diametre du trou. Par consequent, les 
gouttelettes r6sultantes poss£dant done un diametre d'environ 400 
10 microns, ce qui est passablement grand. 

Pour determiner si les gouttelettes etaient en mesure de p6n6trer 
dans la peau, des essais ont 6te effectues sur de la peau de poulet. Pour 
bien visualiser le niveau de penetration, nous avons colore les 
gouttelettes. II a 6t6 observe que les gouttelettes pouvaient p6n6trer les 
15 cibles jusqu'd une profondeur d'environ 1mm. 

Notamment, en controlant & la fois la taille des gouttelettes avec 
le diametre des micro orifices et la vitesse des gouttelettes avec les 
propri6t6s du jet de gaz, la profondeur de penetration du medicament 
liquide peut done etre control6e avec grande precision et fiabilite. 

20 Plusieurs appareils sont envisageables pour exploiter le concept 

de base d'injections de gouttelettes d6crit ci-dessus. Une seringue 
generique bas6e sur ce principe de base pourrait comporter les 
composantes suivantes : 

un reservoir de gaz inerte £ haute pression, d'un diametre de sortie 
25 egal ou sup6rieur au col du convergent-divergent; 

un convergent-divergent pour acc6l6rer les particules; 

un reservoir de liquide; 
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une membrane; 

un silencieux pour attenuer le son de recoupment; et 

un m6canisme pour dedencher I'appareil. 

La configuration de base de I'appareil comprend les six 
5 composantes susmentionn6es dans un arrangement qui offre une 
fonctionnalite acceptable. Dans la configuration de base, le reservoir 
primaire est £ une pression suffisamment 6lev6e afin d'assurer un 
nombre predetermine d'injections. Ce dernier est lie d deux reservoirs 
secondaires, le premier menant au convergent-divergent et le second au 

10 reservoir de medicament liquide. Pour obtenir une vitesse des 
gouttelettes uniforme autant durant la premiere que la derntere injection, 
la pression de la sous chambre se doit d'etre constante. Afin d f acqu6rir 
cette pression, un agencement de ressorts-pistons est utilise. Le 
medicament liquide est ins6r6 dans le reservoir par une depression 

15 causee par le piston. Une fois le piston a sa position basse, il est bloqu6 
jusqu'au dedenchement du mecanisme. 

Plusieurs variations de ce concept de base sont possibles, par 
exemple : 

Le reservoir de gaz inerte peut §tre remplagable ou remplissable 
20 ou la seringue peut §tre jetable; 

la pression n6cessaire dans les chambres secondaires peut §tre 
ajustee a I'aide des ressorts (mano-detendeurs m6caniques); 

les pistons peuvent §tre Tun dans I'autre, cependant leurs courses 
sont limitees par des butoirs; 

25 - des purges peuvent etre utilisees afin de rend re plus ais6e Pentr6e 
du liquide dans la seringue; 
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la membrane peut §tre chang6e en cas de bris et le nombre de 
trous peut varier afin de changer le d6bit (selon I'application); 

un convergent peut §tre utilise a la place d'un convergent- 
divergent, si les vitesses requises sont inf6rieures £ Mach 1; et 

5 - plusieurs principes pour le systeme d'insertion du liquide sont 
envisages : utiliser soit une seringue, ou des capsules sp6ciales 
pour ('application ou bien meme une capsule que Ton peut utiliser 
pour plusieurs injections (p.ex. pour le diabgte). 

10 II est d souligner que, dans le cas d'une seringue r6utilisable ou 

utilisable pour plus d'une injection, la pression dans la chambre doit 
demeurer constant e d'une injection § I'autre afin d'assurer une 
r6p6tabilit6 des param^tres d'injection d'une utilisation d I'autre. 

Au lieu d'utiliser des systemes piston s/ressorls, il existe des micro- 
15 valves 6lectroniques qui se patent bien a cette application. De plus, le 
systeme entier peut se contrdler 6lectroniquement, notamment la 
pression secondaire, le systeme de d6tente et la minuterie (voir Figure 5). 

II va de soi que la pr6sente invention fut d6crite a titre purement 
indicatif et qu'elle peut recevoir plusieurs autres am6nagements et 
20 variantes sans pour autant d6passer le cadre de la pr6sente invention tel 
que delimits par les revendications qui suivent. 
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Les realisations de ('invention au sujet desquelies un droit exclusrf 
de propri6t6 ou de privilege est revendiquS, sont d6finies comme il suit: 



1 . Une seringue telle que d6crite ci-dessus. 
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Figure 1 
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Figure 2 
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Figure 4 
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